
































































羊水穿刺前に母体末梢血 7～ 14 mL を EDTA採血































プローブはCEP X/Y DNAプローブキット （Vysis
社），およびCEP 21p/Xq/Yp FISH プローブ（GSP
研究所）を使用した（Fig. 2）．FISH 反応後の観察

















が多く見られるが（Fig. 1A），抗 CD45 抗体磁気
ビーズ処理をしたサンプルにおいては，有核細胞の
割合が大幅に減少しており，結果として赤血球が多
く観察された（Fig. 1B）．全血 1 mL あたりに換算
した細胞数は，抗CD45 抗体磁気ビーズ処理前が平
均 1.9 × 106 cells だったのに対し，抗 CD45 抗体磁












胞検出機を使った場合は約 3 倍である 269 細胞の
NRBCを検出することができた．また，抗CD45 抗
体磁気ビーズ処理をした場合も同様な傾向が見ら
れ，目視で 160 細胞の NRBC が検出できたのに対
し，自動細胞検出機を使った場合は約 2.9 倍である
463 細胞の NRBC を検出することができた．この







ることにより，それぞれ約 1.7 倍，1.8 倍の検出率
の向上が観察された（Table 2）．















1 M 19w1d  4.5 2.9 0.8 3.6
2 F 16w2d 14.0 1.4 0.3 4.8
3 M 12w0d 14.0 1.5 0.4 4.3
4 F 16w2d 14.0 1.4 0.4 3.2
5 F 16w0d 7.0 1.1 0.3 4.1
6 F 16w0d 7.0 2.1 0.4 5.7
7 M 14w4d 12.0 1.9 0.5 4.0
8 F 18w5d 12.0 1.5 0.5 2.9
9 F 13w4d 12.0 2.3 0.7 3.4
10 F 19w4d 11.9 1.8 0.5 3.5
11 M 17w3d  6.0 3.6 1.3 2.8
Fig. 1　NRBC enrichment by CD45 depletion
Table 2　Number of detected NRBCs in 1 ml 
peripheral blood of a case
CD45 depletion
without with
manual detection  89 160
automated detection 269 463












られた（Fig. 2）．検体 1については，8細胞中 1細
胞においてXYシグナルが確認された．当該検体は
後の羊水診断により男児妊娠であることが判明し

















国 NIH 主導により，1995 年より他施設共同研究
（NIFTY study）が行われた8）．この研究は胎児の
染色体異常を検出する精度を検証する目的で，妊娠
10 ～ 24 週の妊婦 2744 例を対象に，FACS，MACS
法により回収したNRBC分画を回収し，FISH法に



























る正染性 NRBC の検出・同定数は抗 CD45 抗体磁
気ビーズ使用群のほうが 1.7 倍高く，抗 CD45 抗体



















with one X 
signal
others no signals
1 M 19w1d  8  6 1 0 0 1
2 F 16w2d 25 21 0 3 1 （XXX） 0
3 M 12w0d  7  0 4 0 3 （XYY） 0
4 F 16w2d 23 21 0 0 1 （XXX） 1
6 F 16w0d 18 15 0 1 0 2































Fig. 3　Difference between Diff-Quik and MGG staining. Compared to the  
MGG staining, it is easier to distinguish a NRBC from a WBC with a 
small nucleus in the Diﬀ -Quik staining.
Fig. 2　Detection of XY signal in 
NRBC. Probes for X （green）, 
Y （red） and 21 （yellow） 
chromosomes were used. 
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ENRICHMENT AND AUTOMATED DETECTION OF 
NRBC FROM MATERNAL BLOOD
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Department of Obstetrics and Gynecology, Showa University School of Medicine
Michihiro KITAGAWA
National Center for Child Health and Development
　Abstract 　　 We are focusing on fetal Nucleated Red Blood Cells （NRBC） as a target for noninvasive 
prenatal diagnosis.  It is important to enrich fetal NRBC from maternal blood because the number of 
NRBC circulating in maternal peripheral blood is very small.  We report here beneﬁ cial impacts of CD45 
depletion and an automated detection system on the enrichment of NRBC.  CD45 depletion using CD45-
magnetic beads dramatically reduced the number of nucleated cells from a fraction after density gradient 
centrifugation.  CD45 depletion enhanced the detection rate of NRBC as well as the detection eﬃ  ciency. 
We used a Cytogenetic Scan System （Carl-Zeiss） to automatically detect and identify NRBC on slides. 
Compared with manual scanning under a microscopy, the automated scanning reduced time and labor 
and also increased the detection rate of NRBC three fold.  The identiﬁ ed NRBC were analyzed by ﬂ uores-
cent in situ hybridization （FISH） to verify their sex in ﬁ ve cases.  We deﬁ nitely detected NRBC with XY 
signal in two out of two male cases.
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